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3命 文 審 査 の 結 果の要 ヒー日







響しなかったの PA存在下で培養した細胞の抽出液中のprotcintyrosine kinasc CPTK)活性は減少して
おり，酵素反応液中にPAを加えた場合も活性の阻害が見られたの cAMド依存性proteinkinase活性には影
響しなかった。アポトーシス誘導に関係するBcl・2，Bax， caspasc-3:こ対するPAの影響を調べると， PA'こ
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よりBd-2蛋白及びmRNAの減少とCR.spase-3活性の増加が認められ，日ぇx蛋(/量には変化が見られなかっ
た。 12-o-tetradecanoylphorbol13-acetate (TPA)は種々の細胞においてアポトーシスを抑制し，細胞
の生存を延長する作用があることが知られているが，培養液中へのTPAの添加は.PAによるC1'LL細胞の
Bcl-2蛋白量及び‘mRN1¥最の減少.caspase-3iTl性の増加を抑制し.アポ卜ーシスの誘導を阻害した。これ
らの結果はPAの抗腫続作用はアポトーシスの誘導に起因し，アポトーシスの誘導にはPTK活性の低下，
Bcl-2/Bax比の低下.caspase-3活性の増加が関係することを明らかにしており， PAの作用機作.アポトー
シスの誘導機序の解明に寄与するところが大きいと考えられた。よって，著者は博土(医学)の学位を慢
与するに値すると判断された。
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